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Verfahren zur Trennung von chemischen Substanzen und/oder 
Partikeln, Vorrichtung und ihre Verwendung 

Beschreibung 

Die Erfindung betrifft Verfahren zur Trennung von chemischen 
Substanzen und/oder Partikeln, eine dazu geeignete Vorrichtung sowie 
deren Verwendung. 

Auf dem Gebiet der Analyse von komplexen Mischungen von 
Biomolekulen, wie z. B. Protein- Oder Nukleinsauren, werden oft 
Elektrophoreseverfahren angewendet. Besonders bevorzugt sind dabei 
die Kapillarelektrophorese und die isoelektrische Fokussierung, aber 
auch die 2D-Gelelektrophorese. In den letzten Jahren sind vor allem 
Elektrophoresesysteme in Form von Biochips miniaturisiert worden. 
Dadurch wird erreicht, dass auch mit kleinen Probenmengen gearbeitet 
werden kann, die Analyse hochgradig automatisiert werden kann und 
der Elektrophoreseschritt direkt an den Probenpraparationsschritt 
gekoppelt werden kann. Dies fuhrt zu hohen Durchsatzraten. 

In der DE 101 13 257 C1 wird eine Elektrophoresevorrichtung zur 
Analyse von Proben, zur Isolierung, Reinigung und praparativen 
Gewinnung von chemischen Substanzen beschrieben, die als 
miniaturisierter Fertigchip ausgebildet sein kann. Mit Hilfe dieses Chips 
wird eine zweidimensionale Elektrophorese durchgefuhrt. Zunachst 
werden die aufzutrennenden Substanzen isoelektrisch fokussiert. Die 
vorseparierten Substanzen werden dann in senkrecht zum ersten 
Trennkanal angeordneten zweiten Trennkanalen mittels 
Kapillargelelektrophorese getrennt. 



Zur Proteintrennung eignen sich audi Zweiphasensysteme. Eine 
Proteinprobe wird in ein disperses, in der Regel wassriges 
Zweiphasensystem eingebracht. Je nach ihrer chemischen Affinitat 
verteilen sich die Proteine uber die unterschiedlichen Phasen. Die 
dispergierten Phasen werden dann nach einer gewissen Zeit unter 
Ausnutzung der unterschiedlichen Dichten der beiden flussigen Phasen 
separiert. Diese Methode wird z. B. in F. Hachem et al., „Enzyme and 
Microbial Technology" 19:507-517, 1996 beschrieben. 

GemaB V. G. Gaikar, „J. Chem. Tech. Biotechnol." 1996, 67, Seiten 
329-332 werden zur Unterstutzung der Trennung der Proteine 
kationische und anionische oberflachenaktive Zusatze beigegeben. 
Diese erhohen die Hydrophobizitat der Proteine. Verwendet wurde ein 
Zweiphasensystem auf der Basis von einerseits Polyethylenglykol und 
andererseits Natriumsulfatldsung. Das Trennen von Proteinen mit Hilfe 
von zweiphasigen, wassrigen, oberflachenaktiven Systemen wurde 
auch in C.-L. Liu et al., „AIChE Jounal", 1995, Vol. 41, No. 4, Seiten 
991-995 naher untersucht. 

In den V. Reddy et al., ..Proceedings of the 7th International Conference 
on Miniaturized Chemical and Biochemical Analysis Systems", 5.-9. 
Oktober 2003, Squaw Valley, California USA, Seiten 437-440 wird die 
organisch-wassrige Flussigkeitsextraktion auf Phenolbasis fur das 
Reinigen von DNA beschrieben. Damit die einzelnen dort untersuchten 
Zellfragmente sich gut in den beiden Fluidphasen verteilen, wird ein 
Zweiphasenmikrofluidstrom verwendet, der mit Hilfe von 
elektrodynamischen Instabilitaten die aktive Oberflache, an der ein 
Obergang von der einen in die andere Phase stattfinden kann, 
vergroBert. Die Membran- und Proteinfragmente reichem sich in der 
organischen Phase an, wahrend die DNA in der wassrigen Phase 
zuruckbleibt. 
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Zum effizienten Vermischen von Substanzen werden haufig 
Mikromischer verwendet, wie sie z. B. in T. Herweck et al., 
proceedings of the 5th International Conference on Microreaction 
Technology, 2001, Seiten 215-229 beschrieben werden. Ihr 
Funktionsprinzip beruht darauf, dass durch alternierend angeordnete, 
laminar stromende, sehr diinne Fluidlamellen die Mischung der zu 
mischenden Substanzen alleine durch Diffusion ermoglicht wird. 

In S. Devasenathipathy et al. in ..Proceedings of the 7th International 
Conference on Miniaturized Chemical and Biochemical Analysis 
Systems, October 5-9, 2003, Squaw Valley, California, USA, Seiten 
845-848 werden geladene kolloidale Partikel in einer Losung mittels 
elektrokinetischer Prozesse getrennt. In ein T-formiges Kanalsystem 
werden zwei Pufferstrome mit unterschiedlichen ionischen 
Leitfahigkeiten eingebracht, die die zu trennenden Partikel enthalten. 
Indem ein elektrisches Feld angelegt wird, werden die Partikel aus dem 
Strom mit niedrigerer Leitfahigkeit extrahiert und im Strom mit hoherer 
Leitfahigkeit angereichert. 

In C. W. Theos et al., ..Applied Biochemistry and Biotechnology", Vol. 
54, 1995, Seiten 143-157 wird unter dem Stichwort ..Elektroextraktion" 
durch Anlegen eines elektrischen Feldes an ein wassriges 
Zweiphasensystem eine elektrophoretische Trennung durch die 
Phasengrenze hindurch vorgenommen. Mischungen aus zwei 
Proteinsorten wurden in einer Umgebung zwischen isoelektrischen 
Punkten getrennt, wobei entgegengesetzt geladene Proteine in 
getrennten Phasen angereichert wurden. Genauer untersucht wurde 
der Einfluss des elektrostatischen Potentials auf die Proteintrennung im 
Bereich der Phasengrenze. 

Aufgabe der voriiegenden Erfindung ist es, Trennverfahren 
vorzuschlagen sowie eine dazu geeignete Vorrichtung, bei denen im 



Vergleich zu klassischen Elektrophoreseverfahren zusatzliche 
Trennparameter herangezogen werden. 

Gelost wird diese Aufgabe durch Verfahren gemaB Anspruch 1 und 4 
sowie eine Vorrichtung gemaG Anspruch 7 und deren Verwendung 
gemaB Anspruch 10. 

Die Erfindung beruht darauf, durch die Verbindung von 
elektrophoretischen Methoden und der Trennungsmethode uber 
Zweiphasensysteme chemische Substanzen sowie Partikel nicht nur 
nach ihrer Masse aufzutrennen, sondern gleichzeitig auch nach 
anderen Kriterien wie die physikochemische Affinitat der chemischen 
Substanzen oder Partikel zu unterschiedlichen Phasen oder deren 
Phasengrenzen auszunutzen. Auf diese Weise wird eine 
mehrdimensionale Trennung und Analyse moglich. 

Trennen wird hierbei synonym mit Analysieren, Isolieren, Reinigen und 
praparativem Gewinnen verwendet. 

In einer besonderen Variante werden die speziellen Eigenschaften 
mikrofluidischer Systeme ausgenutzt: Im Millimeter- bis 
Submillimeterbereich und kleiner wirken sich die Oberflachenkrafte an 
Fluidlamellen viel starker aus ais die Volumenkrafte bzw. die 
Schwerkraft. Dadurch wird erreicht, dass verschiedenste Flussigkeiten 
unterschiedlicher Dichte in ein System unterschiedlicher Fluidlamellen 
zusammengebracht werden konnen, ohne dass diese entsprechend 
ihrer Dichte sedimentieren. 

Unter Lamellen im Zusammenhang mit dieser Erfindung werden 
insbesondere schmale, lange Flussigkeits- und/oder Gelstreifen mit 
einem vorzugsweise in etwa rechteckigen Querschnitt verstanden, 
wobei die Lamellen vorzugsweise eine Breite von 1 pm bis 1000 urn 



und auch in der H6he ahnliche Abmessungen aufweisen. Die Lange der 
Lamellen liegt vorzugsweise im mm- bis cm-Bereich. 

Die Miniaturisierung durch die Verwendung mikrofluidischer Systeme 
fuhrt dazu, dass auch kleinste Probenmengen automatisiert mit 
geringem Zeitaufwand prozessiert werden konnen. Insbesondere zur 
Analyse komplexer Mischungen aus Biomolekulen werden 
Hochdurchsatztechnologien dieser Art bendtigt. Ein Beispiel ist die im 
Moment aktuelle Proteomforschung, in der man den funktionalen 
Zusammenhang zwischen Erbinformation und dem Proteingehalt der 
Zelle aufklaren mochte. Die Verfahren und die Vorrichtung gemaG der 
Erfindung erlauben es, sehr viele Analysen in kurzer Zeit durchzufuhren 
und dabei komplexe Gemische aus Proteinen, Nukleinsauren und 
Zellfragmenten aufzutrennen und zu analysieren. 

Beim Anlegen eines elektrischen Feldes parallel zur Phasengrenze an 
mindestens einer Lamelle wird durch die elektrophoretische Trennung 
entlang mindestens einer Lamelle bzw. der Phasengrenzflachen in 
Kombination mit der Affinitat der chemischen Substanzen oder Partikel 
zu den Phasen und Phasengrenzflachen eine sehr empfindliche, 
mehrdimensionale Auftrennung erreicht. Selbst Substanzen und 
Partikel mit sehr ahnlichen Eigenschaften in Bezug auf eine 
Trennmethode konnen auf diese Weise separiert werden. 

Dieser Trennprozess wird durch Anlegen eines weiteren elektrischen 
Feldes senkrecht zu der oder den Phasengrenzen gefordert. 

Eine besonders gute Effizienz bei der Trennung wird bei der 
Verwendung eines Mikrofluidsystems mit einer Vielzahl von Lamellen 
aus zwei oder mehr verschiedenen Phasen erreicht. Durch die 
Erhohung der Anzahl der Phasengrenze fallt der Parameter der 
Durchlassigkeit der Phasengrenzen als Trennungskriterium starker ins 



Gewicht. Mit „Phase" wird vornehmlich auf die chemische 
Zusammensetzung eines Mediums wie Flussigkeit oder Gel gezielt. So 
konnen mehrere Lamellen einer Phase alternierend mit Lamellen einer 
oder mehrerer anderer Phasen vorliegen. Es konnen auch Systeme 
verwendet werden, bei denen von jeder Phase nur jeweils eine Lamelle 
vorliegt. 

Die Trenneffizienz kann auch durch gezielte Wahl unterschiedlichster 
Phasen und den Zusatz von oberflachenaktiven Substanzen in eine 
oder mehr Phasen erreicht werden. In einer besonders bevorzugten 
Ausfuhrungsform werden in den einzelnen Phasen bzw. Lamellen 
unterschiedliche Konzentrationen einer Substanz eingestellt, urn einen 
Konzentrationsgradienten uber das gesamte System einzustellen, der 
die Selektivitat und Effizienz des Trennvorganges erh6ht. 

Als besonders vorteilhaft hat es sich herausgestellt, als einzelne 
Phasen parallel zueinander angeordnete Flussigkeits- oder Gellamellen 
einer Dicke im Submillimeterbereich und kleiner zu verwenden. Dabei 
konnen im Wesentlichen alle bereits aus der klassischen 
Elektrophorese bekannten Flussigkeiten oder Gele verwendet werden. 
Bei der Zusammenstellung einzelner Phasen zu einem System kann 
auf die Erfahrungen im Bereich der Trennung mittels 
Zweiphasensystemen zuruckgegriffen werden. 

Die erfindungsgemaBe Vorrichtung weist eine mikrofluidische Kammer 
und mindestens ein daran angebrachtes Elektrodenpaar zum Anlegen 
eines elektrische Feldes auf. Die mikrofluidische Kammer ist mit 
mindestens zwei nicht mischbaren Fluiden oder Gelen in Form von 
jeweils mindestens einer Lamelle befullt. Die mindestens zwei Lamellen 
bilden dabei eine gemeinsame Phasengrenze aus. Bei zwei und mehr 
Lamellen liegt bzw. liegen eine Phasengrenze weniger als die Anzahl 
der Lamellen vor. Je nachdem, wie das mikrofluidische System in der 



mikrofluidischen Kammer eingestellt wird, ist das angelegte elektrische 
Feld senkrecht Oder parallel zu der oder den Phasengrenzen. 

Insbesondere in miniaturisierter Ausfuhrungsform kann die Vorrichtung 
ais Biochip bezeichnet werden. Biochips weisen etwa in 
ScheckkartengroBe analytische Systeme auf, die bereits mit den 
notigen Fluiden oder Gelen vollstandig befullt sein konnen. Fertig 
befullte Biochips lassen sich direkt in eine Auswerteeinheit einbringen, 
so dass die Analyse vollstandig automatisiert werden kann. 

Besonders bevorzugt zur Erhohung der Selektivitat ist es, mindestens 
zwei Elektrodenpaare vorzusehen, die zwei zueinander senkrechte 
elektrische Felder generieren. 

Je nach Anzahl der Phasen und Fluidlamellen sowie der Tatsache, ob 
nur an eine Phase oder mehrere, an eine Fluidlamelle oder mehrere ein 
elektrisches Feld angelegt werden soil, variiert die Gesamtanzahl der 
Elektrodenpaare. 

In einer bevorzugten Ausfuhrungsform wird die Vorrichtung in planarer 
Geometrte gestaltet. Das heiBt, dass Zufuhrkanale fur jede einzelne 
Lamelle und die mikrofluidische Kammer in einer Ebene liegen. Die 
Zufuhrkanale entsprechen in ihrer Anordnung der Anordnung der 
Lamellen im Mikrofluidsystem. Die Zufuhrkanale, in denen die einzelnen 
Flussig- oder Gelphasen in Form von Lamellen zugefuhrt werden, 
stehen mit der mikrofluidischen Kammer in FlieBverbindung. 

Kammer und Zufuhrkanale sind vorzugsweise mit einer Abdeckung 
versehen. 

Urn mit Hilfe von Elektroden wirkungsvoll elektrische Felder anlegen zu 
konnen, sollte die Vorrichtung im Wesentlichen aus nicht leitendem 



Material wle Glas, Kunststoff, Keramik bestehen. Die Herstellung aus 
Glas Oder Glaskeramiken ist mit Hilfe von UV-Lithographie zur 
Herstellung der benotigten Strukturen moglich. Glas oder Glaskeramik 
hat den Vorteil, gegenuber vielen chemischen Substanzen chemisch 
inert zu sein und die Trennergebnisse nicht zu verfalschen. 

Im Falle einer besonders kostengunstigen Ausfuhrungsform besteht die 
erfindungsgemaBe Vorrichtung im Wesentlichen aus Kunststoff, der 
vorzugsweise durch Abformverfahren, wie beispielsweise SpritzgieBen, 
HeiBpragen oder Spritzpragen, strukturiert werden kann. 

Besonders geeignet ist die Vorrichtung zur Trennung von Biomolekulen 
und/oder -partikeln. Dazu konnen z. B. Proteine, Nukleinsauren, DNA, 
und Zellfragmente gehoren. 

Die Erfindung soli anhand der folgenden Zeichnungen naher erlautert 
werden. 

Dazu zeigen: 

Fig. 1a, b eine erste Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 
Vorrichtung; 

Fig. 2 eine zweite Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 

Vorrichtung; 

Fig. 3 eine dritte Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 

Vorrichtung; 

Fig. 4 eine vierte Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 

Vorrichtung; 



Fig. 5 eine funfte Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 
Vorrichtung; 

Fig. 6 eine sechste Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 
Vorrichtung und 

Figur 7a, b eine Ausfuhrungsform als Biochip. 

Die in Figur 1a gezeigte Vorrichtung 1 weist ein zweiphasiges 
Mikrofluidsystem in einer Mikrofluidkammer 2 auf. Die Breite der 
Mikrofluidkammer 2 betragt in etwa 10 pm. Bei der einen Phase handelt 
es sich um eine Extraktionsfliissigkeit 11, bei der anderen Phase 
handelt es sich um eine Pufferlosung 10. Parallel zur Phasengrenze 15 
ist an die Pufferlosung 10 uber ein Elektrodenpaar 3a, b eine 
Gleichspannung angelegt. 

In der Pufferlosung 10 sind die zu separierenden Substanzen und 
Partikel 20 gelost bzw. suspendiert. Dabei kann es sich um Proteine 
Oder Nukleinsauren oder auch um subzellulare Fragmente wie 
Zellkerne, Mitochondrien oder Vesikeln handeln. 

Die zwei nichtmischbaren Fluide 10 und 11 weisen in diesem Beispiel 
keine Stromung auf. Es kann aber von Vorteil sein, die Fluide mittels 
einer Spritze zu pumpen, um einem eventuellen elektroosmotischen 
Fluss entgegenzuwirken. 

Die Biomolekule und -partikel 20 werden zunachst in der Pufferlosung 
10 wie bei einer normalen Kapillarelektrophorese nach ihrer 
elektrophoretischen Mobilitat getrennt, die von der Ladung und GroBe 
der jeweiligen Molekule oder Partikel abhangt. Bei dem vorliegenden 
Beispiel werden die Biopartikel und -molekule 20 aber auch uber ihre 
unterschiedliche chemische Affinitat zur Extraktionsphase 1 1 und ihre 
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Fahigkeit, die Flussig-FIOssiggrenzschicht zu durchdringen, getrennt. 
Dadurch erreicht man eine mehrdimensionale Trennung. Die 
Trennparameter konnen uber die chemische Zusammensetzung der 
Extraktionsfliissigkeit 11, den Zusatz oberflachenaktiver Substanzen 
zur Pufferlosung Oder auch durch Anlegen eines elektrischen Feldes 
senkrecht zur Phasengrenze beeinf lusst werden. 

In Figur 1b ist der Zustand dargestellt, in dem sich BiomolekQIe 21 von 
den ubrigen Biomolekulen und -partikeln 20 getrennt haben, indem sie 
aufgrund physikochemischer Affinitat zu Phase 11 vermehrt in diese 
Phase hineindiffundiert sind. Aufgrund der uber die Elektroden 3a, b 
angelegten Spannung sind die ubrigen Biomolekule und -partikel 20 
bereits weiter in Richtung Elektrode 3a gewandert. 

In Figur 2 sind die Phasen 12, 13 so gewahlt, dass sich manche 
Proteine 22 an der Phasengrenze 15 anreichern. Wahlt man auBerdem 
die Phasen 12 und 13 derail, dass es sich urn eine wassrige und eine 
nicht wassrige Phase handelt, wird die Mobilitat der Proteine 22 uber 
die Verteilung der Hydrophilitat bzw. Hydrophobizitat uber ihre 
Oberflache bestimmt. Sie ordnen sich derart an der Phasengrenze 15 
an, dass die hydrophoben Teile in die nicht wassrige Phase 13 und die 
hydrophilen Teile in die wassrige Phase 12 eintauchen. Mit Hilfe des 
uber die Elektroden 3a, b angelegten elektrischen Feldes werden sie 
elektrophoretisch getrennt. Vollstandig hydrophobe Proteine reichem 
sich in der nicht-wassrigen Phase 13 an, vollstandig hydrophile Proteine 
in der wassrigen Phase 12, wo sie elektrophoretisch getrennt werden. 

In einer weiteren, in Figur 3 gezeigten Ausfuhrungsform wird wieder ein 
Zweiphasensystem aus zwei nichtmischbaren wassrigen Losungen 
verwendet. Dabei wirken sie als PufferlSsung 11 und als 
Extraktionslosung. Die uber Brownsche Bewegung in die 
Extraktionsphase 11 hineindiffundierten und dort wegen chemischer 



Affinitat angereicherten Substanzen und Partikei 21 werden mit Hilfe 
eines zweiten elektrischen Feldes, das Qber die Elektroden 4a, b 
ebenfalls parallel zur Phasengrenze 15 angelegt ist, elektrophoretisch 
getrennt. 

Bei der in Figur 4 dargestellten Vorrichtung 1 wird ein zusatzliches 
elektrisches Feld uber die Elektroden 5a, b senkrecht zur 
Phasengrenze 15, und zwar fast uber die gesamte Lange der 
Mikrofluidkammer 2 angelegt. Die Phase 12 ist polar und die Phase 13 
ist unpolar. AuBerdem weisen beide Flussigkeiten 12, 13 
unterschiedliche Viskositaten auf. Das elektrische Feld senkrecht zur 
Phasengrenze 15 ist so eingestellt, dass alle aufzutrennenden 
Biomolekule 22, 23 sich an der Phasengrenze anreichern. Die 
Biomolekule 22, 23 richten sich je nach ihrer Hydrophobizitat so aus, 
dass sie mehr in die polare Phase 12 oder die unpolare Phase 13 
hineinragen. Wegen der unterschiedlichen Viskositaten und wegen des 
nur an die polare Phase angelegten elektrischen Feldes parallel zur 
Phasengrenze, werden die Biomolekule 22, 23 aufgrund ihrer 
Oberflacheneigenschaften und nicht so sehr aufgrund ihrer GroBe 
getrennt. Ausschlaggebend sind fur die elektrophoretische Mobilitat im 
vorliegendem Fall die Verteilung der Hydrophilitat und Hydrophobizitat 
auf der Molekuloberflache, ihre Ladung, ihr Dipolmoment und ihr 
Potential. 

In dem Beispiel entsprechend Figur 5 wird durch die Verwendung eines 
Multilamellensystems aus zwei nicht vermischbaren Flussigkeiten 12 
und 13 ausgenutzt, dass die elektrophoretische Mobilitat nicht nur von 
der Mobilitat in den einzelnen Phasen 12, 13, sondern in hohem MaBe 
auch von der Fahigkeit abhangt, durch die Phasengrenze zu dringen. 
Zum Herstellen des Multilamellensystems in der Mikrofluidkammer 2 
kann nach dem gleichen Prinzip vorgegangen werden wie bei 
Mikromischern mit dem Unterschied, dass die laminare Strdmung in ein 



stromungsloses System ubergeht. Ein eventueller elektroosmotischer 
Fluss kann durch eine druckgenerierte Gegenstromung kompensiert 
werden. Zu beachtende Parameter zum Einstellen eines 
Multilamellensystems sind die Benetzungsfahigkeit der 
Mikrofluidkammerwande, die Oberflachenkrafte an den Phasengrenzen 
sowie die Dichte der einzelnen Russigkeiten. 

Bei der in Figur 6 dargestellten Ausfuhrungsform liegt ebenfalls eine 
Mikrofluidkammer 2 mit einem Multilamellensystem vor. Sowoh! parallel 
zu den Phasengrenzen zwischen den Phasen 12, 13 als auch parallel 
zu alien Phasengrenzen sind elektrische Felder angelegt. Parallel zu 
den Phasengrenzen geschieht dies uber die Elektroden 3a, b; 
senkrecht zu den Phasengrenzen geschieht dies uber die Elektroden 
4a, b. Je nach Mobilitat der zu trennenden Biopartikel und -molekule 24 
in den einzelnen Phasen und an den einzelnen Phasengrenzen werden 
beide Felder entweder gleichzeitig Oder nacheinander angelegt. Indem 
zunachst das Feld senkrecht zu den Phasengrenzen angelegt wird, 
werden die zu trennenden Biopartikel und -molekule 24 uber alle 
Lamellen verteilt, urn dann mithilfe des elektrischen Feldes parallel zu 
den Phasengrenzen in jeder Lamelle fur sich klassisch 
elektrophoretisch getrennt zu werden. Um die Selektivitat bei der 
Trennung senkrecht zu den Phasengrenzen noch zu erhohen, befindet 
sich in einer der beiden Phasen eine geloste Substanz, deren 
Konzentration in der Richtung senkrecht zu den Lamellen von Lamelle 
zu Lamelle variiert. Dadurch kann die chemische Affinitat der 
Biomolekule und -partikel 24 zu den einzelnen Phasen beeinflusst 
werden. 

In Figuren 7a, b ist eine Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen 
Vorrichtung als Biochip V dargestellt. Zur Ubersicht ist in Figur 8a 
zunachst ein noch ungefullter Biochip 1' gezeigt. Er besteht im 
Wesentlichen aus einer Platte 8, die auch als Substrat bezeichnet 
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werden kann, in die Ausnehmungen hineingearbeitet sind, die zum 
einen Zufuhrkanale 7 und zum anderen die mikrofluidische Kammer 2 
bilden. Nicht dargestellt ist eine Abdeckfolie, die Zufuhrkanale 7 und 
Kammer 1 nach oben verschlieBt. Die Zufuhrkanale 7 dienen der Zufuhr 
der Phasen 12, 13 aus nichtmischbaren Fluiden Oder Gelen (Figur 7b). 
Je nach Anwendung konnen es auch mehr Phasen sein. Jeder 
Zufuhrkanal 7 bildet aus dem jeweiligen Fluid Oder Gel eine Lamelle. 
Beim Austritt aus den Zufuhrkanalen 7 stoBen die parallel zueinander 
verlaufenden Lamellen aneinander und bilden gemeinsame 
Phasengrenzen 15 aus. Im in Figuren 7a, b gezeigten Bespiel ist nur 
ein Elektrodenpaar 3a, b mit einem elektrischen Feld parallel zu den 
Lamellen vorgesehen. Die Anzahl und Art der Elektroden wird je nach 
Anwendung gemaB dem bereits Ausgefuhrten ausgewahlt. 

Es sei darauf hingewiesen, dass alle hier vorgestellten Beispiele start 
mit Flussigkeiten auch mit Gelen verwirklicht werden konnen. 
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Patentanspruche 

1. Verfahren zur Trennung von chemischen Substanzen und/oder 
Partikeln, bei dem an ein System mit zwei Oder mehr Phasen an 
mindestens eine Phase ein elektrisches Feld parallel zur 
Phasengrenze angelegt wird. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem senkrecht zur 
Phasengrenze ein weiteres elektrisches Feld angelegt wird. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 Oder 2, dadurch gekennzeichnet, 
dass ein Mikrofluidsystem mit einer Vielzahl von 
aneinandergrenzenden Lamellen aus zwei Oder mehr 
verschiedenen Phasen verwendet wird und die Lamellen parallel 
zueinander verlaufen. 

4. Verfahren zur Trennung von chemischen Substanzen und/oder 
Partikeln bei dem an ein Mikrofluidsystem einer Vielzahl von 
aneinandergrenzenden Lamellen aus zwei oder mehr 
verschiedenen Phasen ein elektrisches Feld senkrecht zu den 
Phasengrenzen angelegt wird. 

5. Verfahren nach Anspruch 3 oder 4, dadurch gekennzeichnet, 
dass in den Phasen unterschiedliche Konzentrationen einer 
Substanz eingestellt werden, die eine bestimmte 
physikochemische Affinitat zu den zu trennenden Substanzen 
und/oder Partikeln hat. 

6. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet, dass als einzelne Phasen parallel zueinander 
angeordnete Flussigkeits- oder Gellamellen einer Dicke im 
Submillimeterbereich und.kleiner verwendet werden. 



7. Vorrichtung zum Trennen von chemischen Substanzen und/oder 
Partikeln mit einer mikrofluidischen Kammer (2) und mindestens 
einem daran angebrachten Elektrodenpaar (3a, b; 4a, b; 6a, b), 
wobei die mikrofluidischen Kammer (2) mit mindestens zwei 
nichtmischbaren Fluiden (10, 1 1, 12, 13) oder Gelen in Form von 
mindestens jeweils einer Lamelle befullt ist und mindestens zwei 
Lamellen eine gemeinsame Phasengrenze (15) aufweisen. 

8. Vorrichtung nach Anspruch 7 mit mindestens einem weiteren 
Elektrodenpaar (5a, b), das derart an der mikrofluidischen 
Kammer (2) angeordnet ist, dass es ein elektrisches Feld 
senkrecht zum elektrischen Feld des ersten Elektrodenpaares 
(3a, b) erzeugt. 

9. Vorrichtung nach Anspruch 7 oder 8 mit Ausnehmungen, die 
Zufuhrkanale (7) fur die Fluide oder Gele sowie die 
mikrofluidische Kammer (2) bilden, wobei die Zufuhrkanale (7) in 
die mikrofluidische Kammer (2) munden. 

10. Verwendung der Vorrichtung nach einem der Anspruche 7 bis 10 
zur Trennung von Biomolekulen und/oder -partikeln. 
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Zusammenfassung 



Zur Trennung von Biomolekulen und -partikeln (24) werden an 
aneinandergrenzenden Mikrofluidlamellen (12, 13) aus nichtmischbaren 
Medien, die diese Biomolekule und -partikel (24) enthalten und zu 
denen sie unterschiedliche physiko-chemische Affinitaten haben, 
parallel und/oder senkrecht zu den Phasengrenzen elektrische Felder 
angelegt und die Biomolekule und -partikel (24) elektrophoretisch 
separiert. 



Hierzu Fig. 6 



Zusammenf as sung : 




